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Farmacologia clínica dos antidislipidémicos 
Resumo 
Objetivo: Realizar uma revisão sobre a terapêutica farmacológica da dislipidemia. 
Fonte de dados: Foi usada a base de dados PubMed – MEDLINE. 
Métodos de Revisão: Foram pesquisados artigos em língua inglesa, portuguesa e 
espanhola, publicados entre 1980 e 2011, com as palavras-chave drug therapy, 
hypercholesterolemia, dyslipidemia e lipid disorders. Foram excluídos artigos sobre o 
tratamento da dislipidemia em contextos específicos.  
Resultados: Foram incluídos 58 artigos, sendo 16 artigos de revisão e 42 artigos 
originais. As estatinas, para além de diminuírem o colesterol das lipoproteínas de baixa 
densidade (LDL) e os triglicerídeos, também aumentam o colesterol das lipoproteínas de alta 
densidade (HDL) e exercem ações “pleiotrópicas”, contribuindo para a prevenção 
cardiovascular. Os sequestradores de ácidos biliares, por sua vez, reduzem o colesterol LDL e 
o risco cardiovascular, embora apresentem efeitos laterais gastrointestinais importantes. A 
ezetimiba também diminui o colesterol LDL. Contudo, ainda é desconhecida a sua eficácia na 
prevenção cardiovascular. Já os fibratos reduzem os triglicerídeos e aumentam o colesterol 
HDL, apresentando benefícios cardiovasculares em alguns estudos. Por último, o ácido 
nicotínico não só diminui os triglicerídeos e o colesterol LDL, como também aumenta o 
colesterol HDL, reduzindo o risco cardiovascular, embora com efeitos laterais significativos. 
Conclusões: Os fármacos de primeira linha para o tratamento da hipercolesterolemia 
são as estatinas. Os sequestradores de ácidos biliares ou o ácido nicotínico devem ser 
considerados em certos casos, tais como, na intolerância às estatinas. A terapêutica 
farmacológica da hipertrigliceridemia só deve ser considerada em indivíduos com risco 
cardiovascular alto. As estatinas são os fármacos de primeira linha, embora os fibratos 
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também sejam recomendados. Nestes indivíduos, também é útil aumentar o colesterol HDL, 
sobretudo com ácido nicotínico. 
 
Palavras-chave: Prevenção e controlo das doenças cardiovasculares, Tratamento 
farmacológico da dislipidemia, Tratamento farmacológico da hipercolesterolemia. 
 







Clinical pharmacology of hypolipidemic agents 
Abstract 
Purpose: To review drug therapy of dyslipidemia. 
Data sources: Database PubMed – MEDLINE. 
Methods: Much research was done on several articles published in different languages 
(English, Spanish and Portuguese) between 1980 and 2011 through the following keywords: 
drug therapy, hypercholesterolemia, dyslipidemia and lipid disorders. Articles concerning the 
treatment of dyslipidemia in specific contexts were excluded.  
Results: Fifty-eight articles (16 reviews and 42 original articles) were included.  
Statins not only reduce low-density lipoprotein-cholesterol (LDL-C) and triglycerides, 
but they also increase high-density lipoprotein-cholesterol (HDL-C) and have pleiotropic 
effects, thus contributing to cardiovascular prevention. Bile acid sequestrants also decrease 
LDL-C and cardiovascular risk, although with significant gastrointestinal side effects. 
Ezetimibe is known to reduce LDL-C; nonetheless its effectiveness on cardiovascular 
prevention is still unknown. Fibrates have shown to decrease triglycerides and increase HDL-
C, providing cardiovascular benefits in some studies. Finally, nicotinic acid lowers 
triglycerides and LDL-C and increases HDL-C, reducing cardiovascular risk, although with 
significant side effects. 
Conclusions: Statins are the first-line drugs for the treatment of hypercholesterolemia. 
Bile acid sequestrants or nicotinic acid should be considered in certain cases, such as in statin 
intolerance. The drug therapy of hypertriglyceridaemia should only be considered in subjects 
at high cardiovascular risk. Statins are the first choice, although fibrates are also 





Keywords: cardiovascular diseases/prevention and control, dyslipidemia/drug therapy, 
hypercholesterolemia/drug therapy. 
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1 – Introdução 
 As doenças cardiovasculares (DCV) (doença coronária, acidente vascular cerebral e 
doença arterial periférica) são a principal causa de morte prematura na Europa, 1 tendo 
provocado mais de quatro milhões de mortes no ano 2000. 2 A maior parte das doenças 
cardiovasculares relacionam-se com fatores de risco, tais como, hábitos tabágicos, 
sedentarismo, excesso de peso e obesidade, hipertensão arterial, diabetes mellitus e 
dislipidemia. 1 A correção destes fatores de risco é fundamental, quer para a prevenção 
primária, quer para a prevenção secundária das DCV. 1 
Vários estudos demonstram que o tratamento da dislipidemia está inequivocamente 
associado à redução do risco cardiovascular. De facto, existe uma forte evidência de que a 
redução do colesterol plasmático total e do colesterol das lipoproteínas de baixa densidade 
(LDL) é acompanhada de uma diminuição proporcional da incidência de DCV. 2, 3 Por isto, o 
colesterol plasmático total e o colesterol LDL constituem os principais alvos na terapêutica da 
dislipidemia. 4 O colesterol “não-HDL” (lipoproteínas de alta densidade - HDL), cujo valor é 
obtido efetuando a subtração ao colesterol total do colesterol HDL, também é um preditor de 
risco cardiovascular, superior ao colesterol LDL, sabendo-se que uma redução das suas 
concentrações se acompanha de uma diminuição do risco de DCV. 5 O colesterol “não-HDL” 
foi introduzido, recentemente, como o segundo alvo terapêutico, em indivíduos com 
concentrações de triglicerídeos entre 200 mg/dl e 500 mg/dl. 5 A associação entre as 
concentrações de triglicerídeos e a ocorrência das DCV tem sido debatida. No entanto, um 
estudo recente mostrou uma associação entre as concentrações de triglicerídeos e a doença 
coronária. 6 O colesterol HDL, por sua vez, apresenta uma relação independente e inversa 
com a mortalidade por DCV e por doença coronária. 7 No entanto, a evidência ainda é 
limitada no que diz respeito à eficácia das intervenções nestas duas variáveis para prevenir 
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DCV, pelo que os triglicerídeos e o colesterol HDL são alvos terapêuticos secundários e 
opcionais. 4 
Vários fármacos estão disponíveis para intervir na dislipidemia. Assim, o presente 
trabalho tem como principal objetivo a revisão da terapêutica farmacológica da dislipidemia, 
contribuindo para o seu tratamento otimizado e, consequentemente, para a prevenção primária 








2 – Métodos 
 Esta monografia foi elaborada a partir de artigos pesquisados na base de dados 
PubMed – MEDLINE, com as palavras-chave drug therapy, hypercholesterolemia, 
dyslipidemia e lipid disorders, utilizadas em várias combinações, no período compreendido 
entre 15 de setembro e 20 de setembro de 2011. Foram analisados artigos em língua inglesa, 
portuguesa e espanhola, publicados entre 1980 e 2011. Os artigos foram selecionados, 
inicialmente, pela leitura do título e do resumo e, numa segunda fase, pela leitura completa 
dos mesmos. Foram excluídos artigos cujos assuntos principais eram o tratamento da 
dislipidemia em contextos específicos, tais como, nas dislipidemias familiares, nas crianças, 
nos idosos, nas mulheres, na diabetes mellitus, na doença renal, nos doentes infetados com o 
vírus da imunodeficiência humana, entre outros. Posteriormente, foram encontrados outros 
artigos, através da consulta das referências bibliográficas dos artigos inicialmente 
selecionados. Também foram pesquisados artigos, na base de dados PubMed – MEDLINE, no 
período compreendido entre 20 de setembro e 31 de outubro de 2011, com palavras-chave 
variadas, tais como, designações de fármacos e de ensaios clínicos, com o objetivo de 
encontrar informação mais recente ou omitida na pesquisa inicial. Assim, foram incluídos 








3 – Causas das dislipidemias 
 As dislipidemias podem ser primárias ou secundárias. 4 As primárias resultam da 
interação entre fatores genéticos e ambientais, enquanto as formas secundárias são a 
expressão de uma condição fisiológica ou de uma doença ou um efeito secundário de um 
medicamento. 4  
As dislipidemias familiares (primárias) são, tradicionalmente, classificadas, pelo 
padrão electroforético das lipoproteínas, em seis categorias, de acordo com a classificação de 
Fredrickson-Levy-Lees. 8 No entanto, atualmente, esta classificação tem sido substituída por 
uma classificação etiológica. 8 As três dislipidemias familiares mais frequentes são a 
hipercolesterolemia familiar, a hiperlipidemia combinada familiar e as síndromes de 
deficiência familiar de colesterol HDL. 2 A caracterização clínica, bem como a terapêutica 
específica de cada uma delas, ultrapassam o objetivo deste trabalho, mas poderão ser 
encontradas noutras revisões. 8  
As dislipidemias secundárias podem ser provocadas por gravidez, obesidade, 
hipotiroidismo, diabetes mellitus, anorexia nervosa, ingestão de álcool, uso de 
corticosteroides, contracetivos orais ou bloqueadores beta, entre outros. 4  Antes de se iniciar 
a terapêutica antidislipidémica, devem ser procuradas causas secundárias para, se possível, 
estas serem tratadas ou eliminadas. 4 
As dislipidemias podem ainda ser classificadas em hipercolesterolemias, 
hipertrigliceridemias, hipercolesterolemias associadas a hipertrigliceridemias e anomalias do 






4 – Tratamento farmacológico 
4.1 – Estatinas 
4.1.1 – Ações farmacológicas 
 As estatinas (lovastatina, pravastatina, sinvastatina, fluvastatina, atorvastatina, 
rosuvastatina e pitavastatina) inibem a redútase da hidroximetilglutaril-coenzima A (HMG-
CoA), enzima reguladora da síntese do colesterol, levando à depleção do colesterol hepático. 9 
Esta provoca um aumento do número de recetores hepáticos das LDL, o que reduz as 
concentrações plasmáticas destas lipoproteínas, bem como das lipoproteínas ricas em 
triglicerídeos (lipoproteínas de densidade intermédia (IDL) e lipoproteínas de muito baixa 
densidade (VLDL)). 9 As estatinas também diminuem a secreção hepática de lipoproteínas 
para a circulação. 9 
As estatinas são a classe de fármacos que mais reduz as concentrações de colesterol 
LDL. Esta redução varia entre 21% e 63%, dependendo da estatina usada e da dose 
administrada. 10 Usualmente, é possível uma redução adicional de 7% a cada duplicação da 
dose. 10 O colesterol HDL sofre um aumento de 5% a 10%, podendo sofrer aumentos 
superiores nos indivíduos com concentrações baixas de colesterol HDL e concentrações 
elevadas de triglicerídeos. 9 Os triglicerídeos, por sua vez, não sofrem efeitos significativos 
nos doentes com concentrações baixas de triglicerídeos (inferiores a 150 mg/dl). 9 Pelo 
contrário, verificam-se reduções de 22% a 45%, em doentes com triglicerídeos elevados. 10 A 
pitavastatina, o fármaco mais recente deste grupo, parece ter efeitos semelhantes às outras 
estatinas. 11 
 Para além dos efeitos acima descritos, as estatinas possuem ações “pleiotrópicas”, que 
permitem um efeito protetor cardiovascular mais precoce e superior ao esperado apenas pelas 
alterações nos lipídios e nas lipoproteínas. 12 Tais ações “pleiotrópicas” incluem melhoria da 
função endotelial, através do aumento da síntese de monóxido de azoto, efeitos antioxidantes, 
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que permitem a inibição da oxidação de lipoproteínas, efeitos anti-inflamatórios, traduzidos 
pela diminuição das concentrações de proteína C reativa, e estabilização das placas de 
ateroma. 12 Adicionalmente, as estatinas aumentam as concentrações plasmáticas de células 
progenitoras endoteliais e promovem a sua mobilização para áreas isquémicas, com vista à 
sua reparação, e inibem a hipertrofia miocárdica, um fator de risco para doença coronária e 
insuficiência cardíaca congestiva. 12 As estatinas parecem exercer, também, um papel 
imunomodulador, diminuindo a frequência de rejeição de transplantes cardíacos. 12 
 
4.1.2 – Uso terapêutico 
 Vários ensaios clínicos documentam os benefícios das estatinas na prevenção primária 
e secundária das DCV. O efeito da lovastatina (20 - 40 mg/dia) foi comparado com o do 
placebo, em indivíduos sem evidência clínica de DCV e com concentrações médias de 
colesterol total e de colesterol LDL de 221 mg/dl e de 150 mg/dl, respetivamente, e 
concentrações médias de colesterol HDL de 36 mg/dl, no homem, e de 40 mg/dl, na mulher, 
no ensaio clínico de prevenção primária Air Force/Texas Coronary Atherosclerosis 
Prevention Study (AFCAPS/TexCAPS). 13 O tratamento com lovastatina permitiu uma 
redução de 37% da incidência de eventos coronários agudos, incluindo enfartes agudos do 
miocárdio fatais e não fatais, episódios de angina instável e morte súbita cardíaca. 13 Também 
se verificou uma diminuição de 40% da incidência de enfartes agudos do miocárdio, de 32% 
de episódios de angina instável, de 33% da necessidade de revascularizações coronárias, de 
25% de eventos coronários e de 25% de eventos cardiovasculares (definidos como angina 
estável, acidente vascular cerebral, acidente isquémico transitório e doença arterial periférica). 
13  A pravastatina (40 mg/dia), por sua vez, permitiu uma redução de 22% da mortalidade total 
e de 24% da mortalidade por doença coronária, comparativamente ao placebo, no ensaio 
clínico de prevenção secundária Long - Term Intervention with Pravastatin in Ischaemic 
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Disease (LIPID), 14 que incluiu doentes com história de enfarte agudo do miocárdio ou de 
angina instável e com concentrações de colesterol plasmático total de 155 a 271 mg/dl. 
Também se verificou, neste ensaio, uma diminuição da incidência de enfartes agudos do 
miocárdio e de acidentes vasculares cerebrais e da necessidade de revascularizações 
coronárias, no grupo tratado com pravastatina. 14 A sinvastatina (40 mg/dia) também permitiu 
uma diminuição da mortalidade por DCV e da incidência de eventos cardiovasculares, 
comparativamente ao placebo, no ensaio clínico de prevenção secundária Heart Protection 
Study (HPS), 15 que envolveu indivíduos com doença coronária, com outras doenças arteriais 
oclusivas ou com diabetes mellitus. O benefício da pitavastatina na prevenção cardiovascular 
ainda não está estabelecido, ao contrário das outras estatinas. 11 
Alguns ensaios clínicos avaliaram o benefício do tratamento com doses altas de 
estatinas (tratamento intensivo), em comparação com doses inferiores de estatinas (tratamento 
moderado / standard) ou com o placebo. Doses altas de atorvastatina (80 mg/dia) permitiram 
reduções superiores da incidência de episódios de angina instável e da necessidade de 
revascularizações, comparativamente a doses moderadas de pravastatina (40 mg/dia), num 
ensaio que envolveu 4162 doentes hospitalizados por doença coronária aguda. 16 Estes 
resultados indicam que os indivíduos com esta síndrome beneficiam de reduções precoces do 
colesterol LDL, para concentrações inferiores a 70 mg/dl. 16 O tratamento intensivo com 
estatinas (80 mg/dia de atorvastatina), para reduzir as concentrações de colesterol LDL para 
valores inferiores a 100 mg/dl, também apresenta maior benefício cardiovascular do que o 
tratamento com 10 mg/dia de atorvastatina, nos indivíduos com doença coronária estável. 17 A 
atorvastatina em doses altas (80 mg/dia) também permite uma redução superior da incidência 
de acidentes vasculares cerebrais e de eventos coronários, comparativamente ao placebo, em 
indivíduos que sofreram um acidente vascular cerebral ou um acidente isquémico transitório e 
que não apresentam doença coronária. 18 Estes resultados apoiam o início precoce da 
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terapêutica com doses altas de atorvastatina neste grupo de doentes. 18 No entanto, este estudo 
não comparou o tratamento intensivo com o tratamento moderado com estatinas, pelo que é 
necessária uma interpretação cuidadosa destes resultados. 
As estatinas são usadas não só na prevenção cardiovascular, como também no 
tratamento das hipercolesterolemias, das hipertrigliceridemias e das hipercolesterolemias 
associadas a hipertrigliceridemias. 4, 9  
 
4.1.3 – Farmacocinética e interações farmacológicas 
 As estatinas diferem nas suas características farmacocinéticas. A sinvastatina e a 
lovastatina são pró-fármacos, ativados na parede intestinal, no fígado e no plasma, enquanto 
as outras estatinas são administradas na sua forma ativa. 11, 19, 20 A pravastatina e a 
rosuvastatina são hidrofílicas, enquanto as restantes estatinas são lipofílicas. 11, 20 A 
biodisponibilidade é, geralmente, baixa, mas variável (lovastatina e sinvastatina com menor 
biodisponibilidade, pravastatina, fluvastatina, atorvastatina e rosuvastatina com 
biodisponibilidades semelhantes e pitavastatina com biodisponibilidade superior). 11, 20 Os 
alimentos diminuem a biodisponibilidade de algumas delas (lovastatina, pravastatina, 
fluvastatina e atorvastatina). 11, 19, 20 Com exceção da pravastatina, que se liga 
moderadamente, as estatinas ligam-se intensamente às proteínas plasmáticas. 11, 20 As estatinas 
têm uma semivida, geralmente, curta, com exceção da atorvastatina, da rosuvastatina e da 
pitavastatina. 11, 19, 20 Tendo em conta o ritmo circadiano da síntese do colesterol, as estatinas 
de semivida curta devem ser administradas à noite. 9 Com exceção da pravastatina, as 
estatinas são metabolizadas pelas enzimas do citocromo P450 (CYP450). 11, 19, 20 A 
lovastatina, a sinvastatina e a atorvastatina são metabolizadas pela CYP3A4 e a fluvastatina é 
metabolizada, sobretudo, pela CYP2C9. 19 A biotransformação, pelas enzimas CYP450, da 
rosuvastatina e da pitavastatina é limitada. 11, 20 Os fármacos que inibem ou induzem as 
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enzimas CYP450 interferem com as concentrações plasmáticas das estatinas. 19 Estão 
descritas interações farmacológicas com a ciclosporina A, tacrolimus, itraconazole, 
cetoconazole, fluconazole, eritromicina, claritromicina, verapamil, diltiazem, ritonavir, 
saquinavir e indinavir (inibidores da CYP450), bem como com a fenitoína, fenobarbital, 
barbitúricos, rifampicina, ciclofosfamida e carbamazepina (indutores da CYP450), entre 
outras. 4, 19  Também estão relatadas interações farmacológicas com os fibratos (descritas em 
pormenor na secção “Fibratos – Ações adversas”). 
 
4.1.4 – Ações adversas 
 As estatinas são, geralmente, bem toleradas. 21 As ações adversas mais comuns são 
alterações gastrointestinais e cefaleias. 19  
O tratamento com estatinas tem sido associado a um aumento das transamínases 
hepáticas, em 0,5% a 2,0% dos casos. 21 Este aumento enzimático é dependente da dose, 
revertendo, normalmente, com a diminuição da mesma. 21 Além disso, a reinstituição da 
mesma estatina, ou de outra, não provoca, geralmente, nova subida enzimática. 21 A 
progressão para insuficiência hepática é extremamente rara, o que leva a crer que as estatinas 
não estão associadas a hepatotoxicidade clinicamente significativa. 9 No entanto, o tratamento 
com estatinas deve ser interrompido se uma elevação enzimática superior a três vezes os 
valores normais persistir. 9 As estatinas estão contraindicadas na colestase e na doença 
hepática ativa, apesar de não ter sido demonstrado um agravamento das doenças hepáticas 
com o seu uso. 21  
Cerca de 5% dos indivíduos tratados com estatinas referem mialgias ou artralgias, não 
associadas a um aumento significativo da creatinacinase. 21 Por outro lado, podem verificar-se 
aumentos ligeiros a moderados da creatinacinase, sem queixas musculares. 21 A miosite (ou 
miopatia), caracterizada por dor muscular, sensação de fraqueza e elevação da creatinacinase, 
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geralmente para valores superiores a dez vezes o valor normal, é rara, mas, se presente, pode 
levar a rabdomiólise (manifestada por mialgias, elevação da creatinacinase, para valores 
muito superiores a dez vezes o valor normal, e elevação da creatinina, usualmente 
acompanhada por mioglobinúria) e morte, se não se suspender, de imediato, a estatina. 21 O 
maior número de mortes verificou-se com a cerivastatina, em monoterapia ou em associação 
com o gemfibrozil, o que levou a que esta estatina fosse retirada do mercado. 21 As outras 
estatinas estão associadas a um risco muito menor de rabdomiólise fatal. 21 O risco de 
miopatia está aumentado quando se usam doses elevadas de estatinas, nos idosos, sobretudo 
com mais de 80 anos, nas mulheres, nas doenças multissistémicas, nos doentes submetidos a 
cirurgia, nos consumidores de álcool e com o uso concomitante de certos fármacos 
(ciclosporina, antifúngicos, macrólidos, verapamil, fibratos, entre outros). 21 Pensava-se que a 
associação de ácido nicotínico com estatinas também aumentava o risco de miopatia, mas 
estudos mais recentes não apoiam esta suspeita. 22  
As estatinas estão associadas a um aumento, de cerca de 9%, do risco de diabetes 
mellitus. 23 Este risco é independente da estatina usada e parece ser superior em doentes 
idosos. 23 A hipótese de que este risco esteja relacionado com a dose administrada ainda não 
foi testada. 23 O uso de estatinas não deve ser desencorajado nos indivíduos com DCV ou com 
risco cardiovascular moderado ou elevado, uma vez que o risco de diabetes mellitus é baixo, 
quando comparado com a redução do risco cardiovascular. 23 Pelo contrário, este risco deve 
ser tido em conta nos indivíduos com risco cardiovascular baixo. 23 No entanto, são 
necessários mais estudos para esclarecer esta associação. 





4.2 – Sequestradores de ácidos biliares  
4.2.1 – Ações farmacológicas 
 Os ácidos biliares são produzidos no fígado, a partir do colesterol, e, depois, 
secretados para o lúmen intestinal, voltando, novamente, ao fígado, por um processo de 
reabsorção, sobretudo no íleo distal. 25 Os sequestradores de ácidos biliares (colestiramina, 
colestipol e colesevelam) ligam-se aos ácidos biliares, no tubo digestivo, impedindo a sua 
absorção intestinal e aumentando a sua excreção fecal. 25  Esta interrupção na circulação 
entero-hepática leva à estimulação da síntese hepática de ácidos biliares e, consequentemente, 
à depleção de colesterol no fígado. 25 Em resposta, os hepatócitos aumentam a expressão de 
recetores das LDL e, consequentemente, a remoção destas lipoproteínas plasmáticas. 25 Os 
sequestradores de ácidos biliares também aumentam, frequentemente, a produção hepática de 
partículas VLDL, aumentando, assim, as concentrações plasmáticas de triglicerídeos, embora 
esta alteração seja, muitas vezes, transitória. 25 
 Os sequestradores de ácidos biliares determinam uma redução de cerca de 15% a 30% 
do colesterol LDL e um aumento de 3% a 5% do colesterol HDL. 9 Pelo contrário, as 
concentrações de triglicerídeos não sofrem alterações ou aumentam. 9  
 Para além dos efeitos acima descritos, os sequestradores de ácidos biliares diminuem 
as concentrações de glicose plasmática e o valor de hemoglobina A1c, em indivíduos com 
diabetes mellitus tipo 2. 26 O colesevelam, associado a metformina, sulfonilureias ou insulina, 
permitiu uma redução de 0,50% a 0,54% da hemoglobina A1c, em três ensaios clínicos 
randomizados. 26 O mecanismo responsável por esta redução ainda não é conhecido. 26 
 
4.2.2 – Uso terapêutico 
 O tratamento com colestiramina permitiu uma redução de 24% das mortes por doença 
coronária e de 19% da incidência de enfartes agudos do miocárdio não fatais, 
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comparativamente ao placebo, no ensaio Lipid Research Clinics Coronary Primary 
Prevention Trial (LRC-CPPT), 27 realizado em indivíduos assintomáticos, com 
hipercolesterolemia primária. O uso de colestiramina também permitiu uma diminuição da 
progressão da doença coronária superior ao placebo, no ensaio National Heart, Lung and 
Blood Institute (NHLBI) Type II Coronary Intervention Study, 28 que envolveu doentes com 
doença coronária e hipercolesterolemia primária. 
 O uso de sequestradores de ácidos biliares deve ser considerado para reduzir as 
concentrações de colesterol LDL, em indivíduos com hipercolesterolemias moderadas. 9 O 
colesevelam também pode ser usado em doentes com diabetes mellitus tipo 2, em associação 
com metformina, sulfonilureias ou insulina, para melhorar o controlo glicémico e as 
concentrações de colesterol LDL. 26 
 
4.2.3 – Farmacocinética e interações farmacológicas 
Os sequestradores de ácidos biliares não são absorvidos pelo tubo digestivo, podendo 
diminuir a absorção de vitaminas lipossolúveis e de alguns fármacos, tais como, estatinas, 
ácido nicotínico, digoxina e levotiroxina. 4, 9, 24 Deste modo, esta classe de fármacos deve ser 
administrada quatro horas antes ou uma hora depois da administração de outros fármacos. 24 
O colesevelam, no entanto, determina menos interações farmacológicas, pelo que pode ser 
usado simultaneamente com as estatinas 4 (embora alguns estudos refiram que o colesevelam 
possa ser administrado concomitantemente com qualquer fármaco). 9, 24 
 
4.2.4 – Ações adversas 
Os sequestradores de ácidos biliares não apresentam toxicidade sistémica, uma vez 
que não são absorvidos pelo tubo digestivo. 9 No entanto, provocam, frequentemente, efeitos 
laterais gastrointestinais, tais como, obstipação, flatulência, dor abdominal, sensação de 
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enfartamento e náuseas. 9 Estes efeitos laterais podem ser atenuados pelo uso de doses baixas 
destes agentes no início do tratamento, com posterior aumento gradual, e pela ingestão 
concomitante de fluidos. 4 O uso de colesevelam também pode reduzir estes sintomas, 
sobretudo a obstipação. 29  
Outros efeitos laterais possíveis são o aumento da fosfátase alcalina e das 
transamínases hepáticas. 29 
Os sequestradores de ácidos biliares estão contraindicados, em monoterapia, em 
indivíduos com concentrações de triglicerídeos superiores a 400 mg/dl e na 
disbetalipoproteinemia familiar 8 (elevação dos triglicerídeos e do colesterol plasmático total). 
9 Além disso, estes agentes devem ser usados com precaução quando as concentrações de 
triglicerídeos são superiores a 200 mg/dl. 9 
 
4.2.5 – Sequestradores de ácidos biliares e estatinas 
 A associação de sinvastatina com colesevelam permitiu uma redução de cerca de 42% 
do colesterol LDL, que foi superior às reduções verificadas nos grupos da sinvastatina e do 
colesevelam em monoterapia, num ensaio clínico 30 realizado em indivíduos com 
hipercolesterolemia primária. Pelo contrário, esta associação provocou alterações semelhantes 
à sinvastatina em monoterapia nas concentrações de colesterol HDL e de triglicerídeos. 30 A 
associação de lovastatina com colestipol permitiu uma redução da frequência de progressão 
da doença coronária e um aumento da frequência de regressão e diminuiu a incidência de 
eventos cardiovasculares, tais como, enfartes agudos do miocárdio, necessidade de 
revascularizações e morte, comparativamente ao tratamento convencional (placebo ou 
colestipol), num outro ensaio 31 que envolveu indivíduos com doença coronária e risco 
cardiovascular elevado. Deste modo, a associação de sequestradores de ácidos biliares com 
estatinas pode ser benéfica em doentes com concentrações muito elevadas de colesterol LDL 
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ou com risco cardiovascular elevado e que não toleram ou não conseguem atingir o alvo 




4.3 – Ezetimiba 
4.3.1 – Ações farmacológicas 
 A ezetimiba inibe a absorção intestinal do colesterol, por interação com o 
transportador Niemann-Pick C1-like 1 (NPC1L1), localizado na membrana da borda em 
escova das células epiteliais do intestino delgado. 32 A diminuição da absorção intestinal do 
colesterol pela ezetimiba conduz à depleção hepática de colesterol, o que, por sua vez, 
determina um aumento da densidade de recetores das LDL no fígado, aumentando a 
degradação do colesterol LDL e diminuindo as suas concentrações plasmáticas. 32 Este 
fármaco também interage, possivelmente, com a proteína NPC1L1 hepática, contribuindo 
para a regulação das concentrações de colesterol circulante. 32 
 A ezetimiba (10 mg/dia) reduziu as concentrações de colesterol plasmático total em 
13,2% e as concentrações de colesterol LDL em 22,3%, comparativamente ao placebo, num 
estudo 33 efetuado em indivíduos com hipercolesterolemia ligeira a moderada. Pelo contrário, 
as alterações nos valores de colesterol HDL e de triglicerídeos não foram estatisticamente 
significativas. 33 Num outro estudo, 34  realizado em doentes com hipercolesterolemia 
primária, o colesterol LDL sofreu uma diminuição de cerca de 17% com a terapêutica com 
ezetimiba (10 mg/dia), comparativamente ao placebo, enquanto o colesterol HDL e os 
triglicerídeos sofreram alterações modestas (aumento de 2,9% e redução de 11,4%, 
respetivamente), mas estatisticamente significativas (embora sem grande relevo clínico).  
 Para além dos efeitos acima descritos, a ezetimiba reduz as concentrações de 
fitoesteróis circulantes, por inibição da sua absorção intestinal, sendo, por isso, útil em 
indivíduos com sitosterolemia, uma doença rara, caracterizada pelas concentrações elevadas 
de fitoesteróis circulantes e pela tendência para desenvolver doença coronária muito 




4.3.2 – Uso terapêutico 
 A ezetimiba foi introduzida recentemente na terapêutica das dislipidemias, pelo que 
ainda não existem estudos que demonstrem a sua eficácia a longo prazo na redução dos 
eventos cardiovasculares. 
A ezetimiba é indicada, sobretudo, como fármaco de segunda linha, para indivíduos 
com concentrações elevadas de colesterol LDL e que não toleram ou têm contraindicação para 
estatinas (classe de recomendação IIb, nível de evidência C). 4, 35 A ezetimiba também pode 
ser usada, como fármaco de primeira linha, no tratamento da sitosterolemia. 35 
 
4.3.3 – Farmacocinética e interações farmacológicas 
 A ezetimiba é glicuronoconjugada na parede intestinal e no fígado, dando origem a um 
metabolito ativo. 4, 35 Ambos sofrem recirculação entero-hepática, o que aumenta a sua 
duração de ação para cerca de 24 horas. 34 A farmacocinética da ezetimiba não é afetada pelo 
sexo, idade, função hepática ou renal e, por isso, este fármaco pode ser usado, sem ajuste de 
dose, na insuficiência renal ligeira a grave e na disfunção hepática ligeira. 4, 35 No entanto, não 
deve ser recomendado em indivíduos com disfunção hepática moderada a grave. 35 
A ezetimiba não interfere com as enzimas do CYP450 e não apresenta interações 
farmacológicas com as estatinas, fibratos, digoxina, contracetivos orais, cimetidina, varfarina, 
entre outros. 35 No entanto, a colestiramina reduz a sua concentração plasmática em cerca de 
55%. 35  
 
4.3.4 – Ações adversas 
A ezetimiba é um fármaco muito bem tolerado, com um perfil de ações adversas 
semelhante ao do placebo. 34 Os efeitos laterais mais relatados 34 foram infeções do trato 
respiratório superior, cefaleias, lombalgias, dores musculoesqueléticas, artralgias e elevações 
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ligeiras das enzimas hepáticas. As alterações nos valores de creatinacinase foram semelhantes 
às verificadas no grupo placebo. 34 As ações adversas a longo prazo ainda são desconhecidas. 
35 
 
4.3.5 – Ezetimiba e estatinas 
 A absorção intestinal de colesterol e a síntese hepática de colesterol apresentam uma 
relação inversa. 33 Assim, a associação de estatinas com ezetimiba reduz o aumento 
compensatório da síntese hepática de colesterol induzido pelo uso de ezetimiba. 33  
A associação de sinvastatina com ezetimiba (10 mg/dia) permitiu um acréscimo da 
redução do colesterol LDL, de cerca de 13,8%, e dos triglicerídeos, de cerca de 7,5%, 
comparativamente à sinvastatina em monoterapia, num estudo 36  realizado em doentes com 
hipercolesterolemia primária. Também o colesterol HDL sofreu um aumento superior ao 
aumento registado com a sinvastatina em monoterapia. 36 Desta forma, o colesterol LDL 
sofreu uma redução entre 44% e 57%, as concentrações de triglicerídeos diminuíram cerca de 
20% a 28% e o colesterol HDL aumentou 8% a 11%, no grupo sinvastatina - ezetimiba, 
dependendo da dose de sinvastatina. 36 Esta associação apresentou um perfil de segurança 
semelhante ao da sinvastatina. 36 
 A associação de sinvastatina (40 mg/dia) com ezetimiba (10 mg/dia) permitiu uma 
redução da incidência de eventos cardiovasculares isquémicos superior ao placebo, no estudo 
Simvastatin and Ezetimibe in Aortic Stenosis (SEAS), 37 realizado em doentes com estenose 
aórtica assintomática. No entanto, não diminuiu os eventos relacionados com a estenose 
aórtica. 37 No ensaio Study of Heart and Renal Protection (SHARP), 38 que envolveu 9270 
indivíduos com doença renal crónica e sem história conhecida de enfarte agudo do miocárdio 
ou de necessidade de revascularização coronária, verificou-se uma redução de 17% dos 
eventos cardiovasculares, no grupo tratado com a associação sinvastatina (20 mg/dia) - 
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ezetimiba (10 mg/dia), comparativamente ao placebo. Ambos os estudos comparam o grupo 
sinvastatina - ezetimiba com o grupo placebo, ficando por determinar a eficácia desta 
associação em comparação com a ezetimiba ou com a sinvastatina, em monoterapia. 
 A ezetimiba pode, eventualmente, ser usada em associação com estatinas, como 
terapêutica de segunda linha, em indivíduos com concentrações muito elevadas de colesterol 
LDL ou com risco cardiovascular elevado e que não toleram ou não conseguem atingir o alvo 


















4.4 – Fibratos 
4.4.1 – Ações farmacológicas 
 Os fibratos (fenofibrato, gemfibrozil, bezafibrato, ciprofibrato e clofibrato) atuam, 
pelo menos em parte, alterando a transcrição de genes envolvidos no metabolismo das 
lipoproteínas. 39 Esta ação é mediada pela ativação dos recetores nucleares peroxisome 
proliferator-activated receptors (PPAR), presentes em vários tecidos, tais como, fígado e 
músculo, permitindo, este mecanismo, um aumento do catabolismo das partículas ricas em 
triglicerídeos, uma redução da secreção hepática de VLDL, um aumento da produção hepática 
das apolipoproteínas A-I e A-II e, consequentemente, do colesterol HDL, e um aumento da 
remoção das partículas LDL. 39 
 Os efeitos dos fibratos no perfil lipídico estão demonstrados em vários estudos. Eles 
determinam uma redução de cerca de 25% a 50% dos triglicerídeos, sobretudo nos doentes 
com hipertrigliceridemias graves. 9 O colesterol HDL sofre um aumento de 10% a 15%, 
podendo sofrer acréscimos superiores em indivíduos com concentrações muito elevadas de 
triglicerídeos e concentrações muito baixas de colesterol HDL. 9 Os fibratos diminuem, ainda, 
o colesterol LDL, em cerca de 5% a 20%, nos indivíduos com concentrações baixas de 
triglicerídeos, podendo, no entanto, aumentar os seus valores em doentes com 
hipertrigliceridemia. 9 
 Para além dos efeitos acima descritos, os fibratos possuem ações “pleiotrópicas”. De 
facto, eles modulam a produção de fatores envolvidos na inflamação vascular e na 
trombogénese, tais como, a proteína C reativa, a interleucina-6 e o fibrinogénio. 40 Isto pode 






4.4.2 – Uso terapêutico  
Descreveu-se uma redução de 34% da incidência de doenças coronárias, com o uso de 
gemfibrozil (1200 mg/dia), comparativamente ao placebo, num ensaio de prevenção primária 
(Helsinki Heart Study (HHS)) 41 realizado em indivíduos assintomáticos com dislipidemia 
primária. O gemfibrozil (1200 mg/dia) também permitiu uma diminuição de 24% das mortes 
por doença coronária, dos enfartes agudos do miocárdio não fatais e dos acidentes vasculares 
cerebrais em conjunto, comparativamente ao placebo, no ensaio clínico de prevenção 
secundária Veterans Affairs High - Density Lipoprotein Cholesterol Intervention Trial (VA-
HIT), 42 realizado em doentes com doença coronária e com concentrações baixas de colesterol 
HDL. No entanto, este efeito benéfico não foi observado em todos os ensaios clínicos com 
fibratos. 43 Apesar disto, os fibratos são usados, na prática clínica, no tratamento de 
hipertrigliceridemias e de hipercolesterolemias associadas a hipertrigliceridemias, sobretudo 
no contexto de diabetes mellitus tipo 2 ou de síndrome metabólico. 40  
 
4.4.3 – Farmacocinética e interações farmacológicas 
Os fibratos apresentam interações farmacológicas com as estatinas, a ciclosporina, os 
antidiabéticos orais e a varfarina. 40 Esta última resulta da extensa ligação dos fibratos às 
proteínas plasmáticas, deslocando a varfarina desta ligação, o que potencia o efeito deste 
anticoagulante oral. 9 
 
4.4.4 – Ações adversas 
Os fibratos são, geralmente, bem tolerados. 44 Eles estão associados a alterações 
gastrointestinais, a um aumento do risco de colelitíase, a uma elevação das enzimas hepáticas 
e a um aumento ligeiro da incidência de tromboembolismo pulmonar e de pancreatite. 4 Os 
fibratos podem provocar, em alguns casos, um aumento reversível da homocisteína e da 
29 
 
creatinina plasmática, não havendo evidência de um aumento do risco de insuficiência renal. 
44 Contudo, os fibratos devem ser usados com precaução e em menores doses, nos indivíduos 
com insuficiência renal, dado que eles são excretados sobretudo pelo rim. 44  
O efeito lateral mais preocupante dos fibratos é a miopatia. 44 Embora rara, a miopatia 
é uma situação grave, uma vez que pode evoluir para rabdomiólise, insuficiência renal e 
morte. 44 O risco é superior nos idosos e nos doentes com diabetes mellitus, insuficiência 
renal ou hipotiroidismo. 44 Se os fibratos forem administrados em associação com estatinas, o 
risco também aumenta, sobretudo se o fibrato em questão for o gemfibrozil, uma vez que este 
inibe a glicuronoconjugação das estatinas, levando a um aumento das concentrações 
plasmáticas da cerivastatina, sinvastatina, lovastatina, pravastatina, atorvastatina e 
rosuvastatina. 44 Deste modo, a associação de gemfibrozil com estatinas deve ser evitada. 44 
 
4.4.5 – Fibratos e estatinas 
 A associação de fenofibrato (160 mg/dia) com sinvastatina (20 mg/dia) permitiu 
reduções superiores nos valores de triglicerídeos e de colesterol LDL e aumentos superiores 
no colesterol HDL, comparativamente à sinvastatina em monoterapia (20 mg/dia), no ensaio 
Simvastatin Plus Fenofibrate for Combined Hyperlipidemia (SAFARI), 45 realizado em 
indivíduos com hipercolesterolemias associadas a hipertrigliceridemias. Os efeitos laterais 
foram semelhantes em ambos os grupos. 45 No entanto, não está provado que esta associação 
também permita uma redução do risco cardiovascular superior às estatinas em monoterapia. 46 
Apesar disto, esta associação pode ser benéfica em doentes com hipercolesterolemias 
associadas a hipertrigliceridemias, especialmente no contexto de síndrome metabólico e/ou 





4.5 – Ácido nicotínico 
4.5.1 – Ações farmacológicas 
 O ácido nicotínico (niacina ou vitamina B3) inibe, a nível hepático, a diacilglicerol 
aciltransferase-2 (DGAT-2), uma enzima chave na síntese dos triglicerídeos. 47 A inibição da 
síntese dos triglicerídeos leva ao aumento da degradação intra-hepática das apolipoproteínas 
B, reduzindo a secreção hepática de partículas VLDL e LDL. 47 Este fármaco também diminui 
o catabolismo da apolipoproteína A-I no fígado, aumentando, assim, o colesterol HDL. 47 
Adicionalmente, o ácido nicotínico inibe a lipólise dos triglicerídeos no tecido adiposo, 
diminuindo a libertação de ácidos gordos livres, os substratos para a síntese de triglicerídeos. 
47 No entanto, este mecanismo tem um efeito pouco significativo no perfil lipídico. 47 
Os efeitos do ácido nicotínico nos lipídios e nas lipoproteínas são múltiplos. Ele 
determina uma redução de cerca de 20% a 50% dos triglicerídeos e um aumento de 15% a 
35% do colesterol HDL. 9 Também diminui, em cerca de 5% a 25%, as concentrações de 
colesterol LDL. 9 Adicionalmente, o ácido nicotínico reduz, em cerca de 30%, as 
concentrações de lipoproteína(a), não se sabendo, porém, o seu impacto no risco 
cardiovascular. 9  
Para além dos efeitos acima descritos, o ácido nicotínico possui ações “pleiotrópicas”. 
De facto, ele exibe propriedades anti-inflamatórias e antioxidantes, melhorando a função 
endotelial, diminuindo a espessura da parede da artéria carótida e reduzindo as concentrações 
de proteína C reativa. 40  
 
4.5.2 – Uso terapêutico  
 Descreveu-se uma redução de 25% dos eventos coronários, de 26% dos acidentes 
vasculares cerebrais e de 27% dos eventos cardiovasculares em geral, comparativamente ao 
grupo controlo, numa meta-análise 48 sobre os efeitos cardiovasculares do ácido nicotínico, 
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em monoterapia ou em associação. Também se verificou, nesta meta-análise, uma regressão 
da aterosclerose das artérias coronárias e carótidas. 48  No entanto, este estudo apresenta 
algumas limitações, pelo que deve ser interpretado com precaução. 48  
O ácido nicotínico é, dos fármacos disponíveis, o que mais aumenta as concentrações 
de colesterol HDL. 9 Deste modo, é usado, sobretudo, em indivíduos com colesterol HDL 
baixo e, portanto, na hipertrigliceridemia, na hipercolesterolemia associada a 
hipertrigliceridemia e na hiperlipidemia combinada familiar. 4 O ácido nicotínico também 
pode ser usado no tratamento de hipercolesterolemias, em indivíduos que não toleram 
estatinas. 4 Adicionalmente, pode ser usado em indivíduos com diabetes mellitus tipo 2 (em 
doses baixas) ou com síndrome metabólico, para o tratamento de dislipidemias. 4, 9  
 
4.5.3 – Ações adversas  
 Existem várias formulações de ácido nicotínico, entre elas, ácido nicotínico de 
libertação imediata (cristalino), de libertação sustentada e de libertação prolongada (de 
libertação mais rápida do que a formulação de libertação sustentada), como descrito em 
alguns artigos. 9, 40 
Um dos efeitos laterais do ácido nicotínico, sobretudo do de libertação imediata, é a 
vermelhidão da pele (da face e da parte superior do corpo), caracterizada por vasodilatação 
cutânea e sensação de calor. 40 Este efeito lateral, que limita o uso de ácido nicotínico em 
alguns indivíduos, é mais comum na primeira toma e com o aumento da dosagem, sendo que, 
ao fim de algumas semanas, se desenvolve tolerância. 40 O ácido nicotínico de libertação 
prolongada apresenta uma incidência muito menor deste efeito lateral. 40 A toma de ácido 
acetilsalicílico ou de outros anti-inflamatórios não esteroides, previamente ao ácido 
nicotínico, também provoca menos vermelhidão, uma vez que este efeito lateral é mediado 
pela prostaglandina D2. 40 Também se demonstrou, recentemente, que a associação de ácido 
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nicotínico de libertação prolongada com laropiprant, um antagonista do recetor da 
prostaglandina D2, diminui este efeito lateral. 40 Outra forma de diminuir este efeito lateral é 
administrar o ácido nicotínico durante ou após as refeições. 9 
 O ácido nicotínico também provoca hepatotoxicidade, sobretudo o de libertação 
sustentada. 40 O ácido nicotínico de libertação prolongada não apresenta este risco. 40  
O uso de ácido nicotínico também está associado a um aumento da glicose plasmática. 
40 No entanto, recentemente, demonstrou-se que o ácido nicotínico de libertação prolongada 
provoca aumentos ligeiros da glicose plasmática, sem significado clínico, podendo ser usado 
em indivíduos diabéticos. 40 
 Outros efeitos laterais atribuídos ao ácido nicotínico são sintomas gastrointestinais, 
incluindo náuseas, vómitos, dispepsia, flatulência, diarreia e agravamento de úlcera péptica, 
conjuntivite, acantose nigricans, hiperuricemia e gota. 9 Deste modo, o ácido nicotínico deve 
ser usado com precaução em indivíduos com úlcera péptica, hiperuricemia e gota, bem como 
na doença hepática ativa. 9  
 
4.5.4 – Ácido nicotínico e estatinas 
A associação de uma estatina, em doses baixas a moderadas, com ácido nicotínico de 
libertação prolongada permitiu uma redução superior dos triglicerídeos e um aumento 
superior do colesterol HDL, comparativamente à associação de uma estatina com ezetimiba 
ou a uma estatina, em doses moderadas a altas, em monoterapia, no estudo COMParative 
Effects on Lipid Levels of Niaspan and a Statin versus Other Lipid - Modifying Therapies 
(COMPELL). 49 Adicionalmente, a associação estatina - ácido nicotínico de libertação 
prolongada foi a única a reduzir as concentrações de lipoproteína(a). 49 O colesterol LDL, por 
sua vez, sofreu uma diminuição igual ou superior a 50%, em todos os grupos. 49  
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Foi demonstrado que a terapêutica com a associação de sinvastatina com ácido 
nicotínico se acompanha de regressão das placas de ateroma das artérias coronárias e que 
reduz, em cerca de 90%, a ocorrência de eventos cardiovasculares, comparativamente ao 
placebo, no estudo HDL - Atherosclerosis Treatment Study (HATS), 50 realizado em doentes 
com doença coronária e com concentrações baixas de colesterol HDL. Este benefício foi 
superior ao esperado com a terapêutica com estatinas em monoterapia. 50  
A associação de ácido nicotínico com estatinas deve ser considerada em indivíduos 
com hipertrigliceridemias ou com hipercolesterolemias associadas a hipertrigliceridemias. 4 
Esta associação também pode ser ponderada em doentes com hipercolesterolemias, quando 














5 – Novos alvos terapêuticos 
5.1 – Inibidores da proteína de transferência de ésteres de colesterol (PTEC) 
A proteína de transferência de ésteres de colesterol (PTEC) é sintetizada no fígado e 
no tecido adiposo e, depois, secretada para a circulação, onde se liga às partículas HDL. 51 
Promove a transferência de ésteres de colesterol das HDL para outras lipoproteínas (LDL e 
VLDL), em troca de triglicerídeos, diminuindo o colesterol HDL. 51 O papel da PTEC na 
doença coronária ainda não está totalmente esclarecido, mas pensa-se que esta molécula é 
aterogénica. 51 Atualmente, existem quatro inibidores da PTEC, dalcetrapib, torcetrapib, 
anacetrapib e evacetrapib, sendo o último o mais recente. 51 
Foi comparado o efeito do torcetrapib associado à atorvastatina com o efeito da 
atorvastatina em monoterapia, no ensaio Investigation of Lipid Level Management to 
Understand its Impact in Atherosclerotic Events (ILLUMINATE), 52 que envolveu 15 067 
indivíduos com risco cardiovascular elevado. Verificou-se um aumento de 72,1% do 
colesterol HDL, uma diminuição de 24,9% do colesterol LDL e uma redução de 9% dos 
triglicerídeos, no grupo do torcetrapib. 52 No entanto, também se verificou um aumento de 5,4 
mmHg da pressão arterial sistólica, uma diminuição das concentrações plasmáticas de 
potássio e um aumento das concentrações plasmáticas de sódio, bicarbonato e aldosterona, no 
grupo do torcetrapib. 52 Efeitos laterais, tais como, hipertensão arterial, edemas periféricos, 
angina de peito, dispneia e cefaleias, também foram mais vezes registados no grupo do 
torcetrapib do que no grupo da atorvastatina em monoterapia. 52 Este ensaio clínico foi 
interrompido em fase III, devido a um aumento da mortalidade total e do risco de eventos 
cardiovasculares, no grupo do torcetrapib. 52 Efeitos laterais relacionados com a inibição da 
PTEC, nomeadamente um aumento de partículas HDL não funcionantes ou mesmo 
aterogénicas, ou efeitos laterais não relacionados com a inibição da PTEC e, por isso, 
específicos da molécula torcetrapib, tais como, o aumento da pressão arterial sistólica e o 
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aumento da aldosterona, foram as explicações propostas para este aumento da mortalidade e 
da morbilidade. 52  
O estudo Investigation of Lipid Level management USing coronary ultrasound To 
assess Reduction of ATherosclerosis by CETP inhibition and HDL Elevation (ILLUSTRATE) 
53 demonstrou uma relação inversa entre as concentrações de colesterol HDL e o volume das 
placas de ateroma das artérias coronárias, no grupo tratado com torcetrapib. Pelo contrário, as 
alterações da pressão arterial sistólica, provocadas pelo torcetrapib, foram associadas a um 
aumento da progressão da aterosclerose, no estudo Rating Atherosclerotic Disease Change by 
Imaging With a New CETP Inhibitor (RADIANCE). 54 Este aumento da pressão arterial 
sistólica, bem como o aumento das concentrações de aldosterona podem, então, explicar o 
aumento da mortalidade cardiovascular associado ao torcetrapib, embora não expliquem o 
aumento da mortalidade por outras causas, tais como, cancro ou infeção. 55 Deste modo, não 
se podem excluir outros efeitos laterais, relacionados ou não com a inibição da PTEC, que 
possam ter contribuído para este aumento da mortalidade e da morbilidade. 52 
Apesar da interrupção prematura do ensaio ILLUMINATE, estão em desenvolvimento 
ensaios clínicos de fase III com o anacetrapib e o dalcetrapib, que esclarecerão a segurança e a 
eficácia da inibição da PTEC. 55 No entanto, alguns estudos já demonstraram que o 
anacetrapib e o dalcetrapib não alteram a pressão arterial, nem as concentrações de eletrólitos 
ou de aldosterona. 56, 57 Todavia, estes estudos apresentam algumas limitações, pelo que 
devem ser interpretados com precaução. Também se encontra em desenvolvimento um ensaio 
clínico de fase II com o evacetrapib. 51 
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6 – Metas terapêuticas 
 O risco cardiovascular global deve ser determinado, utilizando um sistema de 
avaliação de risco, nomeadamente o sistema Systemic Coronary Risk Estimation (SCORE), 
que calcula o risco de morte por doença cardiovascular em 10 anos, antes de se iniciar a 
terapêutica antidislipidémica. 4 Deste modo, os indivíduos podem ser agrupados nas seguintes 
categorias de risco: risco muito alto (doença cardiovascular estabelecida, diabetes mellitus 
tipo 2, diabetes mellitus tipo 1 com lesão de órgãos alvo, doença renal crónica moderada a 
grave ou risco SCORE ≥ 10% em 10 anos), alto (risco SCORE ≥ 5% e < 10% em 10 anos ou 
presença de fatores de risco, tais como, hipertensão arterial grave), moderado (risco SCORE ≥ 
1% e < 5% em 10 anos) e baixo (risco SCORE < 1% em 10 anos). 4  
 O colesterol LDL é o principal alvo terapêutico. As suas metas e pontos de corte, para 
modificações do estilo de vida e para terapêutica medicamentosa, variam de acordo com a 
categoria de risco. Deste modo, nos doentes com risco muito alto, a meta de colesterol LDL é 
menor do que 70 mg/dl e o ponto de corte para início da terapêutica medicamentosa é superior 
ou igual a 70 mg/dl. 4 A terapêutica com estatinas também deve ser considerada, quando as 
concentrações de colesterol LDL são inferiores a 70 mg/dl, nos doentes que sofreram um 
enfarte agudo do miocárdio. 4 Nos doentes com risco alto, a meta de colesterol LDL é menor 
do que 100 mg/dl e o ponto de corte para início da terapêutica medicamentosa é superior ou 
igual a 100 mg/dl. 4 A terapêutica com estatinas também deve ser considerada, quando as 
concentrações de colesterol LDL são inferiores a 100 mg/dl, nos doentes que sofreram um 
enfarte agudo do miocárdio. 4 Nos indivíduos com risco moderado, a meta de colesterol LDL 
é menor do que 115 mg/dl. 4 A terapêutica medicamentosa deve ser considerada quando as 
modificações do estilo de vida não são suficientes, em doentes com concentrações de 
colesterol LDL superiores ou iguais a 115 mg/dl. 4 As modificações do estilo de vida (perda 
de peso, prática de exercício físico e restrição dietética de gorduras saturadas e de lipídios 
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trans) devem ser propostas, independentemente das concentrações de colesterol LDL, em 
qualquer uma das categorias de risco acima. 4 Nos indivíduos com risco baixo, não é 
necessária qualquer intervenção no perfil lipídico quando as concentrações de colesterol LDL 
são inferiores a 100 mg/dl. 4 As modificações do estilo de vida devem ser propostas aos 
indivíduos com colesterol LDL superior ou igual a 100 mg/dl e a terapêutica medicamentosa 
deve ser considerada, quando as modificações do estilo de vida não são suficientes, em 
doentes com concentrações de colesterol LDL superiores ou iguais a 190 mg/dl. 4 
O colesterol “não-HDL” é considerado o segundo alvo terapêutico, em doentes com 
concentrações de triglicerídeos entre 200 mg/dl e 500 mg/dl. A meta de colesterol “não-HDL” 
é 30 mg/dl superior à meta de colesterol LDL correspondente. 4 
Os triglicerídeos e o colesterol HDL são alvos terapêuticos secundários e opcionais. 
Atualmente, ainda não existem metas terapêuticas para estas duas variáveis. 4 No entanto, é 
desejável uma concentração de triglicerídeos inferior a 150 mg/dl 4 e uma concentração de 
colesterol HDL superior a 40 mg/dl, nos homens, e a 50 mg/dl, nas mulheres. 58 Deve ser 
considerada terapêutica medicamentosa, para otimizar estas duas variáveis, em indivíduos 





7 – Conclusões 
 Os fármacos de primeira linha para o tratamento da hipercolesterolemia são as 
estatinas (classe de recomendação I, nível de evidência A). 4 Os sequestradores de ácidos 
biliares ou o ácido nicotínico devem ser considerados em certos casos, tais como, nos doentes 
que não toleram estatinas (IIa, B). 4 A ezetimiba também pode ser considerada nestes 
indivíduos, em monoterapia ou em associação com os sequestradores de ácidos biliares ou 
com o ácido nicotínico (IIb, C). 4 Podem ser consideradas associações de fármacos, tais como, 
estatinas com sequestradores de ácidos biliares ou com ácido nicotínico ou com ezetimiba, 
nos doentes com concentrações muito elevadas de colesterol LDL ou com risco 
cardiovascular alto e que não toleram doses muito elevadas de estatinas ou que não 
conseguem atingir o alvo terapêutico com doses máximas de estatinas (IIb, C). 4 
A terapêutica farmacológica da hipertrigliceridemia só é considerada em indivíduos 
com um risco cardiovascular alto, quando a concentração de triglicerídeos é superior a 200 
mg/dl, após uma abordagem inicial com modificações do estilo de vida (prática de exercício 
físico e perda de peso). 4 As estatinas são os fármacos de primeira linha. 4 Os fibratos (I, B), o 
ácido nicotínico (IIa, B) e as associações destes agentes com estatinas (IIa, C e IIa, A, 
respetivamente) também podem ser usados. 4 O risco de pancreatite aguda é elevado nos 
doentes com uma concentração de triglicerídeos superior a 440 mg/dl e, por isso, é 
mandatório, nesta situação, restringir as calorias e o teor de gorduras da dieta, não consumir 
álcool e iniciar a terapêutica com fibratos ou com ácido nicotínico. 4 
As opções disponíveis para aumentar o colesterol HDL são escassas. As modificações 
do estilo de vida, tais como, prática de exercício físico, perda de peso, cessação tabágica e 
consumo moderado de álcool, aumentam ligeiramente o colesterol HDL, devendo ser 
recomendadas como primeira abordagem. 58 Os fármacos capazes de aumentarem o colesterol 
HDL são, sobretudo, o ácido nicotínico (IIa, A) e os fibratos (IIb, B), embora as estatinas 
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também sejam capazes (IIb, B). 4, 58 A associação de ácido nicotínico com estatinas também 
pode ser útil. 58 Os doentes com risco cardiovascular alto são os que beneficiam mais com o 
uso destes fármacos, com o propósito de aumentar o colesterol HDL.58 
 
Verificou-se alguma heterogeneidade na utilização dos conceitos “risco cardiovascular 
muito alto” e “alto”, pelo que não é claro quando é que a terapêutica medicamentosa para 
otimizar as concentrações de triglicerídeos e de colesterol HDL deve ser considerada. Além 
disso, são necessários estudos para demonstrar se a intervenção farmacológica nas 
concentrações de triglicerídeos e de colesterol HDL reduz o risco cardiovascular e para 
determinar as metas terapêuticas destas duas variáveis, de acordo com a categoria de risco. 
Também é necessário demonstrar se são benéficas diminuições superiores do colesterol LDL, 
para valores inferiores às metas terapêuticas atuais. São escassos os estudos com a terapêutica 
com ezetimiba, pelo que são necessários mais para determinar a sua eficácia a longo prazo na 
redução dos eventos cardiovasculares e para definir o seu valor em comparação com as 
estatinas. Até lá, o uso de ezetimiba, quer em monoterapia, quer em associação com as 
estatinas, deve ser feito com precaução. 
Estão a decorrer vários estudos com novos agentes terapêuticos, que poderão permitir, 
no futuro, um tratamento mais eficaz da dislipidemia e uma redução superior do risco 
cardiovascular. Aguarda-se a conclusão dos ensaios clínicos com os inibidores da PTEC, para 
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de Farmacoterapia. 
A revista publica artigos nas seguintes secções:
Editorial
Da iniciativa do Director. 
Artigos Originais 
Artigos de investigação. Não deverão ultrapas-
sar as 12 000 palavras, em texto dactilografado 
a dois espaços, sendo admitidas até dez ilustra-
ções (quadros figuras ou fotografias).
Artigos Breves
Textos de pequena dimensão (estudos ou rela-
tos). Não deverão ultrapassar as 5000 palavras, 
em texto dactilografado a dois espaços, sendo 
admitidas até quatro ilustrações (quadros, figu-
ras ou fotografias).
Artigos de Revisão
Estudos de revisão bibliográfica e trabalhos de 
síntese ou actualização. Os estudos de revisão 
não deverão ultrapassar as 12 000 palavras, em 
texto dactilografado a dois espaços, sendo ad-
mitidas até dez ilustrações (quadros, figuras ou 
fotografias) por artigo. 
Formação
Relatos de projectos ou experiências considera-
dos importantes no campo da educação pré- e 
pós-graduada. Não deverão ultrapassar as 6000 
palavras, em texto dactilografado a dois espaços, 
sendo admitidas até seis ilustrações (quadros, fi-
guras ou fotografias) por artigo.
Opinião e Debate
Textos de opinião livre susceptíveis de fomentar 
a reflexão e a discussão sobre temas de interesse 
para a farmacoterapia. Não deverão ultrapassar 
as 4000 palavras em texto dactilografado a dois 
espaços.
Documentos
Declarações, recomendações ou outros docu-
Instruções aos Autores
mentos de âmbito nacional ou internacional que 
sejam relevantes para a farmacoterapia.
Cartas ao Director
Comentários a artigos publicados previamente 
na revista. Não deverão ultrapassar as 1000 pa-
lavras, em texto dactilografado a dois espaços, 
sendo admitidas apenas uma ilustração (quadro, 
figura ou fotografia).
Outras secções
A Revista Portuguesa de Farmacoterapia poderá pu-
blicar outras secções da iniciativa dos editores. 
Algumas das secções actualmente em publicação 
incluem:
A - Destaques: Secção que tem como objectivo a 
divulgação de trabalhos e temas de revisão atra-
vés da publicação de conjuntos de artigos refe-
rentes a um mesmo tema.
B - Políticas de Saúde e do Medicamento: Nes-
ta secção comentam-se as iniciativas políticas e 
legislativas no âmbito da revista.
C - Leituras Recomendadas: O objectivo da 
secção é proporcionar uma leitura comentada de 
artigos, livros ou outros textos procedentes de 
outras publicações científicas. O artigo ou pu-
blicação escolhida deve ser actual e relevante em 
termos farmacoterapêuticos. Não deverá ultra-
passar as 1300 palavras em texto dactilografado 
a dois espaços.
Os artigos propostos não podem ter sido objec-
to de qualquer outro tipo de publicação nem ter 
sido simultaneamente propostos para publicação 
noutras revistas ou jornais. As opiniões expendi-
das são da inteira responsabilidade dos autores. 
Os artigos publicados ficarão de inteira proprie-
dade da Revista Portuguesa de Farmacoterapia e não 
poderão ser reproduzidos, na totalidade ou em 
parte, sem prévia autorização do seu Director.
A Revista Portuguesa de Farmacoterapia subscreve 
os requisitos constantes das «normas de Van-
couver», cuja última revisão está traduzida para 
português e publicada na revista (Comissão In-
ternacional de Editores de Revistas Médicas. 
Normas para apresentação de artigos propostos 
para publicação em revistas médicas. Rev Port 
Farmacoter 2009;1:53-57). Recomenda-se tam-
bém aos autores a sua leitura atenta.
As opiniões expressas na Revista Portuguesa de 
Farmacoterapia não exprimem necessariamente a 
opinião da revista ou da Formifarma, Lda.- Con-
sultoria na área da Saúde e do Medicamento.
Proibida a reprodução mesmo parcial 
de artigos e ilustrações sem prévia 
autorização da FORMIFARMA.
Exceptua-se a citação ou transcrição 
de pequenos excertos desde que se 
faça menção da fonte.
Normas de Apresentação de Artigos 
à Revista Portuguesa de Farmacoterapia
CONSELHO EDITORIAL DA REVISTA PORTUGUESA DE FARMACOTERAPIA
A Revista Portuguesa de Farmacoterapia é propriedade da For-
mifarma, Lda. – Consultoria da Área da Saúde e do Medica-
mento.
A Revista Portuguesa de Farmacoterapia aceita para publicação 
artigos originais, nas áreas de investigação farmacológica, 
fármaco-epidemiológica, farmacoterapêutica, fármaco-eco-
nómica, ensaios clínicos e farmacocinéticos, bem como arti-
gos de revisão, artigos de opinião e outros que possam contri-
buir para o desenvolvimento dos conhecimentos científicos 
nestas áreas. São também aceites destaques temáticos, notas 
bibliográficas e cartas ao Director. Todos os artigos deverão 
ser redigidos em português, podendo ser aceites textos em 
inglês.
Os artigos propostos não podem ter sido objecto de qualquer 
outro tipo de publicação, nem ter sido simultaneamente pro-
postos para publicação noutras revistas ou jornais. As opini-
ões expressas são da inteira responsabilidade dos autores. Os 
artigos publicados ficarão propriedade da Revista Portuguesa 
de Farmacoterapia e não poderão ser reproduzidos, no todo ou 
em parte, sem prévia autorização do seu Director.
A Revista Portuguesa de Farmacoterapia subscreve os requisitos 
constantes das normas de Vancouver, cuja última revisão pu-
blicada se encontra no sítio Internet do International Com-
mittee of Medical Journal Editors (ICJME) (http://www.
icmje.org/)1. Recomenda-se aos autores a sua leitura atenta. 
Estas normas são publicadas anualmente na Revista Portugue-
sa de Farmacoterapia, considerando-se em vigor a última ver-
são publicada. 




Todos aqueles que são nomeados como autores têm que 
cumprir os três requisitos recomendados pelo ICJME para 
definição de autoria e todos os que cumpram estes requisitos 
devem ser nomeados como autores; estes requisitos são váli-
dos para todas as publicações que distinguem os autores dos 
artigos de outros contribuidores:
1. Contribuir substancialmente para a concepção e delinea-
mento, recolha de dados ou análise e interpretação dos da-
dos;
2. Participar na redacção ou revisão crítica do artigo no que 
respeita a conteúdo intelectualmente importante;
3. Rever a versão final do manuscrito e aprovar a sua publi-
cação.
Outras pessoas que possam ter contribuído para o trabalho, 
mas não preencham os critérios de autoria, devem ser men-
cionadas nos agradecimentos. Não se incluem aqui pessoas 
ou entidades que tenham contribuído exclusivamente com o 
financiamento do trabalho.
Conflito de interesses
Considera-se que existe um conflito de interesses quando um 
autor (ou a sua instituição), o revisor ou o editor tem relações 
pessoais ou financeiras que podem influenciar as suas acções. 
Este tipo de relações nem sempre representa conflito de inte-
resses, no entanto, o potencial para conflito de interesses pode 
existir independentemente do autor acreditar ou não que esta 
relação afecta o seu julgamento científico. De modo a manter 
a transparência no processo de publicação, todos os envolvi-
dos na publicação de artigos (autores, revisores e editores) são 
convidados a declarar potenciais conflitos de interesses.
Organização Científica dos Artigos
Os artigos submetidos para publicação na Revista Portuguesa de 
Farmacoterapia deverão ser preparados de acordo com os Re-
quisitos uniformes para manuscritos submetidos a revistas 
médicas, redigidos pela ICMJE e os documentos incluídos na 
rede Enhancing the Quality and Transparency of Health Rese-
arch – EQUATOR (http://www.equator-network.org/)2.
A revista publica artigos da iniciativa dos autores e dos edi-
tores. Os artigos da iniciativa dos autores podem ser: estudos 
originais, artigos breves, artigos de revisão, artigos de opinião 
e debate e as cartas aos editores. Os editoriais, documentos, 
destaque, artigos das secções Formação, Política da Saúde e 
do Medicamento e Leitura Recomendada são da iniciativa dos 
editores, embora possam ser aceites submissões da iniciativa 
dos autores. Qualquer artigo da iniciativa dos autores e os ar-
tigos solicitados pelos editores são sujeitos a um processo de 
revisão por pares. Nesta secção apresentam-se os elementos 
que são comuns a todas as tipologias de artigo e uma descrição 
dessas diferentes tipologias.
Elementos Comuns a Todas as Tipologias
de Artigo
Todos os artigos apresentados à Revista Portuguesa de Farmacote-
rapia deverão ter um título, a descrição dos Autores, um corpo 
de texto e referências bibliográficas. Na maioria das tipologias 
será necessário um resumo. No caso de existirem pessoas que 
tenham feito contributos importantes para o artigo mas que 
não cumpram os critérios de autoria poderá ser incluída uma 
secção denominada Agradecimentos que será colocada a se-
guir às referências bibliográficas. Em determinadas tipologias 
de artigos poderão ser incluídas ilustrações no corpo de tex-
to.
O artigo terá que ter um título e um resumo em português e em 
inglês. Os resumos deverão ser seguidos por palavras-chave 
(no máximo seis).
As Referências Bibliográficas devem seguir o formato indicado 
nas normas internacionais (estilo de Vancouver)3.
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Editorial
Da iniciativa do Conselho Editorial ou do Director da Revis-
ta Portuguesa de Farmacoterapia. Não deverão ultrapassar 1200 
palavras nem mais do que 15 referências. Serão admitidas até 
duas ilustrações (quadros ou figuras).
Artigos de Investigação Originais
- Conteúdo: Consistem em artigos de investigação no âmbi-
to das áreas de investigação farmacológica, fármaco-epide-
miológica, farmacoterapêutica, fármaco-económica, ensaios 
clínicos e farmacocinéticos. Deverão seguir as normas inter-
nacionalmente aceites para este tipo de artigos. Os autores 
são encorajados a seguir as normas STROBE4 para estudos 
observacionais, CONSORT5 para ensaios clínicos, as normas 
STARD6 para estudos de acuidade diagnóstica, as normas 
COREQ7 para estudos qualitativos, as normas SQUIRE8 
para estudos de avaliação de qualidade.
- Dimensão: Não deverão ultrapassar as 12 000 palavras, 
sendo admitido o número máximo de dez ilustrações (qua-
dros ou figuras).
- Estrutura: Deve incluir um título, um resumo e no máximo 
seis palavras-chave. O corpo do artigo deve ser subdividido 
em: Introdução, Métodos, Resultados, Discussão. Poderão 
ser incluídos Agradecimentos. O artigo deve incluir Referên-
cias Bibliográficas.
- Corpo do artigo: A Introdução deverá ser sintética. Deve 
apresentar claramente o problema em questão, resumir 
o estado actual do conhecimento sobre o tema e referir os 
motivos que levaram à execução do estudo. Os objectivos e/
ou hipóteses formuladas devem ser indicados no final da in-
trodução. Os Métodos deverão referir a configuração, local e 
tempo de duração de estudo, a população estudada, os méto-
dos de amostragem, as unidades de observação e as variáveis 
medidas, os métodos de recolha de dados, bem como crité-
rios, instrumentos, técnicas e aparelhos utilizados. Deve ser 
indicada a metodologia estatística. Os Resultados deverão 
ser apresentados de forma clara usando texto e ilustrações 
(figuras ou quadros). A Discussão deverá salientar aspectos 
novos ou importantes do estudo e apresentar apenas as con-
clusões justificadas pelos resultados. Deverão ser feitas com-
parações com estudos idênticos realizados por outros auto-
res e ser comentadas as limitações ou os viéses importantes 
do estudo. Podem ser sugeridas novas hipóteses de trabalho. 
Não devem ser feitas afirmações não baseadas no estudo 
efectuado nem alusões a trabalhos incompletos ou não pu-
blicados. As conclusões do estudo devem ser apresentadas 
nos últimos parágrafos da discussão.
- Resumo: O Resumo deve expor os objectivos do trabalho, 
a metodologia básica, os resultados e conclusões principais e 
realçar aspectos novos e importantes do estudo ou das obser-
vações. É obrigatoriamente estruturado, incluindo os seguin-
tes subtítulos: Objectivos, Tipo de Estudo, Local, População, 
Métodos, Resultados e Conclusões. Encorajamos os investi-
gadores a registar prospectivamente os ensaios clínicos num 
registo público de ensaios. Os ensaios clínicos deverão ter o 
número de registo no final do resumo.
Artigo Breve
- Conteúdo: Consistem em textos de pequena dimensão, 
como por exemplo, estudos originais curtos ou de divulgação 
de resultados preliminares, apontamentos sobre casos clíni-
cos, pequenos estudos de séries.
- Dimensão: Não deverão ultrapassar as 5000 palavras, sendo 
admitido o número máximo de quatro ilustrações (quadros ou 
figuras) por artigo.
- Estrutura: Os artigos devem incluir um Título, um Resumo 
e Palavras-chave (no máximo seis). Não existe estrutura obri-
gatória do corpo de texto. Poderão ser incluídos Agradecimen-
tos. O artigo deve incluir Referências Bibliográficas.
- Resumo: Não existe estrutura obrigatória.
Artigos de Revisão
- Conteúdo: Consistem em estudos de revisão bibliográfica, 
trabalhos de síntese ou actualização clínica que possam cons-
tituir instrumentos auxiliares de actualização e de aperfeiço-
amento da prática clínica. Os autores são encorajados a seguir 
as normas PRISMA (previamente chamada QUOROM) para 
revisões sistemáticas9 e MOOSE para meta-análises de estu-
dos observacionais10. Os autores de artigos de revisão baseada 
na evidência podem considerar úteis as recomendações publi-
cadas na revista American Family Physician11.
- Dimensão: Os estudos de revisão não deverão ultrapassar 
as 12 000 palavras, sendo admitido o número máximo de dez 
ilustrações (quadros ou figuras) por artigo.
- Estrutura: Os artigos devem incluir um Título, um Resumo 
e Palavras-chave (no máximo seis). O corpo de texto é sub-
dividido em: Introdução, Métodos, Resultados, Conclusões. 
Poderão ser incluídos Agradecimentos. O artigo deve incluir 
Referências Bibliográficas.
- Corpo do artigo: A Introdução deverá ser sintética. Deve 
apresentar claramente o problema em questão, referir os moti-
vos que levaram à execução do estudo e discutir a sua oportu-
nidade. A pergunta e o objectivo específico da revisão deverão 
aparecer claramente formulados no final da introdução. Os 
Métodos deverão descrever a metodologia usada para efectuar 
o processo de revisão. Devem, nomeadamente, ser indicados o 
tópico em revisão, definições várias (por exemplo, critérios de 
diagnóstico), processo utilizado para a pesquisa bibliográfica 
(período a que diz respeito a revisão, bases de dados electróni-
cas ou documentais consultadas, descritores utilizados para a 
pesquisa, pesquisa manual de bibliografias, contacto com pe-
ritos na área para identificação de artigos relevantes) e proces-
sos e critérios de selecção dos artigos. Os Resultados devem 
ser apresentados de forma estruturada e sistematizada e com 
recurso a subtítulos, se necessário. Devem incluir os resulta-
dos da pesquisa e elementos de argumentação crítica (ava-
liação de qualidade dos dados, síntese de dados, perspectivas 
em confronto, identificação de problemas não resolvidos). As 
Conclusões devem fornecer um resumo crítico dos dados rele-
vantes, enfatizar os aspectos práticos, equacionar os proble-
mas que subsistem e propor perspectivas futuras.
- Resumo: O Resumo deve expor os objectivos do trabalho, 
a metodologia básica, os resultados e conclusões principais e 
realçar aspectos novos e importantes da revisão. É obrigatoria-
mente estruturado, incluindo os seguintes subtítulos: Objecti-
vos, Fontes de Dados, Métodos de Revisão, Resultados e Con-
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clusões. No resumo dos resultados pretende-se a indicação do 
número e características dos estudos incluídos e excluídos.
Podem ser incluídos os achados qualitativos e quantitativos 
mais relevantes.
Formação
- Conteúdo: Consistem em relatos de projectos ou experiên-
cias considerados importantes no campo da educação pré e 
pós-graduada no contexto dos cuidados de saúde primários.
- Dimensão: Não deverão ultrapassar as 6000 palavras, sendo 
admitido o número máximo de seis ilustrações (quadros ou 
figuras) por artigo.
- Estrutura: Os artigos devem incluir um Título, um Resumo 
e duas a seis Palavras-chave. Não existe estrutura obrigatória 
do corpo de texto. Poderão ser incluídos Agradecimentos. O 
artigo deve incluir Referências Bibliográficas.
- Resumo: Não existe estrutura obrigatória.
Opinião e Debate
- Conteúdo: Consistem em textos de opinião livre susceptí-
veis de fomentar a reflexão e a discussão sobre temas de inte-
resse para a medicina geral e familiar.
- Dimensão: Não deverão ultrapassar as 4000 palavras, sendo 
admitido o número máximo de seis ilustrações (quadros ou 
figuras) por artigo.
- Estrutura: Os artigos devem incluir um Título, um Resumo 
e Palavras-chave (no máximo seis). Não existe estrutura obri-
gatória do corpo de texto. Poderão ser incluídos Agradecimen-
tos. O artigo deve incluir Referências Bibliográficas.
- Resumo: Não existe estrutura obrigatória.
Documentos
- Conteúdo: Consistem em declarações, recomendações ou 
outros documentos de âmbito nacional ou internacional que 
sejam considerados relevantes.
- Podem ser publicados na íntegra ou sob a forma de resumo 
comentado pelo corpo editorial.
Cartas ao Director
- Conteúdo: Consistem em comentários a artigos publicados 
previamente na revista ou notas breves sobre experiências rele-
vantes na prática diária. As cartas referentes a artigos só serão 
aceites até três meses após a publicação do artigo original.
- Dimensão: Não deverão ultrapassar as 1000 palavras, sendo 
admitida uma ilustração (quadro ou figura) e até cinco refe-
rências bibliográficas.
- Estrutura: Não existe estrutura obrigatória. O artigo pode 
incluir Referências Bibliográficas.
- Resumo: Não há resumo.
Destaque
- Conteúdo: Secção que tem como objectivo a divulgação de 
trabalhos e temas de revisão através da publicação de conjun-
tos de artigos referentes a um mesmo tema.
- Dimensão: Não deverá ultrapassar as 1500 palavras.
- Estrutura: Não existe estrutura obrigatória. O artigo pode 
incluir Referências Bibliográficas.
- Resumo: Não há resumo.
Política da Saúde e do Medicamento
- Conteúdo: Nesta secção comentam-se as iniciativas políticas 
e legislativas no âmbito dos temas abrangidos pela revista.
- Dimensão: Não deverá ultrapassar as 1500 palavras.
- Estrutura: Não existe estrutura obrigatória. O artigo pode 
incluir Referências Bibliográficas.
- Resumo: Não há resumo.
Leituras Recomendadas
- Conteúdo: O objectivo da secção é proporcionar o resumo 
de artigos, destacar alguns livros ou outros textos procedentes 
de outras publicações científicas. O artigo ou publicação esco-
lhida deve ser actual (editado nos últimos três meses).
- Dimensão: Não deverá ultrapassar as 1300 palavras. 
- Estrutura: Os textos devem incluir um Título apelativo em 
estilo jornalístico, a(s) Citação(ões) do(s) artigo(s) que deram 
origem ao texto, o resumo do estudo (que manterá a estrutura 
do artigo original), o Comentário e as Referências Bibliográ-
ficas.
Organização Formal dos Artigos
Formatação dos ficheiros electrónicos submetidos:
Os artigos devem ser dactilografados em qualquer processador 
de texto e gravados num dos seguintes formatos: Microsoft 
Word, RTF ou Open Office. As páginas devem ser numeradas.
Primeira Página
Deverá incluir apenas:
1. O título do artigo, que deverá ser conciso.
2. O nome do autor ou autores (devem usar-se apenas dois ou 
três nomes por autor).
3. O grau, título ou títulos profissionais e/ou académicos do 
autor ou autores.
4. O serviço, departamento ou instituição onde trabalha(m).
Segunda Página
Deverá incluir apenas:
1. O nome, telefone/fax, endereço de correio electrónico e en-
dereço postal do autor responsável pela correspondência com 
a revista acerca do manuscrito.
2. O nome, endereço de correio electrónico e endereço postal 
do autor a quem deve ser dirigida a correspondência sobre o 
artigo após a sua publicação na revista.
Terceira Página
Deverá incluir apenas:
1. Título do artigo.
2. Um resumo que não deve ultrapassar as 300 palavras. O re-
sumo deve respeitar as normas indicadas para o tipo de artigo 
em questão e tornar possível a compreensão do artigo sem que 
haja necessidade de o ler.
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3. Seis palavras-chave no máximo ou curtas frases.
4. Indicação da tipologia do artigo (a que secção da revista se 
destina).
Páginas Seguintes
As páginas seguintes incluirão o texto do artigo, devendo cada 
uma das secções em que este se subdivida começar no início 
de uma página.
Primeira Página a Seguir ao Texto
Deverá conter o início do capítulo Referências Bibliográficas.
Primeira Página a Seguir a Referências Bibliográficas
Deverá incluir o capítulo Agradecimentos, quando este exista.
Páginas seguintes
Deverão incluir as ilustrações. Estas devem ser enviadas cada 
uma em sua folha com indicação do respectivo número (alga-
rismo árabe ou numeração romana) e legenda. Gráficos, dia-
gramas, gravuras e fotografias (figuras) deverão ser apresenta-
dos com qualidade que permita a sua reprodução directa. Não 
devem ser utilizados gráficos tridimensionais. As figuras em 
formato digital devem ser enviadas como ficheiros separados, 
e não dentro do documento de texto. São aceites os formatos 
JPEG, TIF e EPS, preferencialmente com uma resolução de 300 
pontos por polegada (dpi) ou superior. As figuras em suporte 
de papel ou filme (diapositivos) deverão ter boa qualidade e 
ser devidamente identificadas com etiqueta autocolante no 
verso ou na margem.
Normas de Estilo
O uso de abreviaturas e símbolos, bem como as unidades de me-
dida, devem estar de acordo com as normas internacionalmente 
aceites1.
1. As maiúsculas devem usar-se apenas nas seguintes situações:
a) no título e nas principais secções do trabalho;
b) no início do subtítulo (caso exista);
c) na primeira palavra de todos os períodos;
d) nas palavras principais de capítulos, subcapítulos, secções 
e subsecções;
e) nas palavras dos títulos das figuras e quadros;
f) em nomes de escalas e instrumentos de medida;
g) em substantivos determinados por numeral ou letra;
h) em nomes de cadeiras ou disciplinas académicas.
2. Usar sempre o nome farmacológico. Pode, se justificado, in-
cluir-se o nome comercial em parênteses, após a primeira refe-
rência ao fármaco no texto.
3. Escrever por extenso algarismos menores que 11. As excep-
ções são: quando se fazem comparações com números iguais ou 
superiores a 11, se utilizam unidades de medida, para represen-
tar funções matemáticas, quantidades fraccionais, percentagens 
e razões. Nunca iniciar uma frase com um algarismo.
4. Usar sempre algarismos para designar tempo, data, idade, 
amostra e população, tamanho, resultados, dosagens, percen-
tagens, graus de temperatura, medidas métricas e pontos duma 
escala.
5. Por regra, não usar abreviaturas fora de parênteses. As abre-
viaturas utilizadas pelos sistemas de medidas (por exemplo, 
kg) são a excepção.
6. Os acrónimos só devem ser utilizados se fazem parte da lin-
guagem corrente (por exemplo, OMS) ou para designar uma 
sigla ou uma expressão técnica que vai ser utilizada repetida-
mente (por exemplo, DPOC). Neste caso, o seu uso deve ser 
apresentado entre parênteses, depois da expressão original, na 
primeira vez que é utilizado no texto.
7. Devem-se evitar estrangeirismos, sempre que possível.
8. Não usar sublinhados.
9. Usar negrito apenas em títulos.
10. Usar itálico apenas nas seguintes situações: referências bi-
bliográficas, palavras estrangeiras e nomes técnicos das classi-
ficações científicas.
11. Os símbolos estatísticos (por exemplo, t, r, M, DP, p) devem 
ser escritos em itálico, com excepção dos símbolos em grego.
12. A indicação da casa decimal deve fazer-se através de uma 
vírgula e não de um ponto final.
13. No texto, os números decimais devem ser apresentados ape-
nas com duas casas e com arredondamento, a não ser em casos 
excepcionais em que tal se justifique.
14. Os operadores aritméticos e lógicos, tais como +, -, =, <, e >, 
levam espaço antes e depois.
Referências Bibliográficas
As Referências Bibliográficas devem ser assinaladas no texto 
com algarismos árabes em elevado, pela ordem de primeira 
citação e incluídas neste capítulo, utilizando exactamente a 
mesma ordem de citação no texto. Os nomes das revistas de-
vem ser abreviados de acordo com o estilo usado no Index 
Medicus. O numeral da referência deverá ser colocado após 
a pontuação (ponto, vírgula, etc.). Se após uma frase houver 
lugar à citação de mais do que uma referência estas deverão 
ser separadas por vírgulas, excepto se forem sequenciais; nessa 
circunstância serão separadas por hífen. As referências a do-
cumentação legal deverão ser concisas mas, ao mesmo tempo, 
completas, incluindo informação sobre o tipo de diploma e seu 
número e data, o local onde foi publicado e as páginas.
Submissão de Artigos à Apreciação Editorial
Os documentos devem ser enviados por correio electrónico 
para: revistafarmacoterapia@formifarma.pt. Se os ficheiros 
forem demasiado extensos para serem enviados por correio 
electrónico deverão ser enviados em suporte físico digital 
(CD-ROM ou outros) para: Director da Revista Portuguesa 
de Farmacoterapia, Rua Luiz Marques Lote 8, Alto dos Gaios, 
2765-448 Estoril.
O original do artigo, incluindo ilustrações, deverá ser gravado 
em suporte electrónico (CD-ROM) ou em ficheiro(s) anexo(s) 
à mensagem de correio electrónico nos formatos Microsoft 
Word, RTF ou Open Office (texto, tabelas e diagramas) e 
JPEG, TIF ou EPS (ilustrações).
O formulário constante do Anexo 1 deverá ser preenchido 
por cada um dos autores. Além da cópia em formato electró-
nico, o original deste documento deverá ser sempre enviado 
por correio postal. O formulário constante do Anexo 2 deverá 
ser  preenchido pelo autor correspondente. Uma declaração 
de autorização deverá ser assinada por cada pessoa menciona-
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da nos agradecimentos (Anexo 3). Tratando-se de um estudo 
original, a declaração de conduta ética (Anexo 4) deverá ser 
preenchida pelo autor correspondente. Deverão ser enviadas 
cópias de quaisquer autorizações para reproduzir material já 
publicado, para utilizar figuras ou relatar informação pessoal 
sensível de pessoas identificáveis, bem como a lista de verifica-
ção anexa devidamente preenchida (Anexo 5).
Tratamento Editorial
Será considerada como data de recebimento do artigo o dia 
de recebimento da versão electrónica ou o dia de chegada por 
correio postal, caso seja anterior.
Após análise da tipologia do artigo, os textos são submetidos 
a um processo de validação administrativa. Os artigos que 
não obedeçam à organização científica e à organização formal 
expostas nestas normas não serão apresentadas ao Conselho 
Editorial. O processo de devolução será automático. Os textos 
que estejam de acordo com as normas serão distribuídos a um 
editor responsável. Esse editor fará uma apreciação sumária 
e apresentará o artigo em reunião do Conselho Editorial. Ar-
tigos que não estejam relacionados com o objecto da revista 
serão recusados.
Os artigos que estejam de acordo com as normas e que se en-
quadrem na missão da revista entrarão num processo de revi-
são por pares. Aos revisores, será pedida a apreciação crítica 
de artigos submetidos para publicação. Essa avaliação incluirá 
as seguintes áreas: actualidade, fiabilidade científica, impor-
tância clínica e interesse para publicação do texto. De forma 
a garantir a isenção e imparcialidade na avaliação, os artigos 
serão enviados aos revisores sem a identificação dos respecti-
vos autores e cada artigo será apreciado por dois ou mais revi-
sores. Caso exista divergência de apreciação entre revisores, os 
editores poderão convidar um terceiro revisor. A decisão final 
sobre a publicação será tomada pelos editores com base nos 
pareceres dos revisores. As diferentes apreciações dos reviso-
res serão sintetizadas pelo editor responsável e comunicadas 
aos autores. Os autores não terão conhecimento da identidade 
ou afiliação dos revisores ou do editor responsável. A decisão 
de publicação pode ser no sentido da recusa, da publicação 
sem alterações ou da publicação após modificações. Neste úl-
timo grupo, os artigos, após a realização das modificações pro-
postas, serão reapreciados pelos revisores originais do artigo. 
Desta reapreciação resultará uma apreciação final por parte do 
editor responsável e a decisão de recusa ou de publicação sem 
alterações. Os autores de artigos aprovados para publicação 
serão informados da data provável de publicação.
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